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AB Antiinflammatory sun-protective compns . for human skin contain 

1-10% of a UV light-filtering substance and 1-10% of a cinnamic acid ester 
(PhCH:CHC02R, R = Cl-6 alkyl). For example, 40g Et cinnamate /(I) [ 
103-36-6] and 40 g 2-ethylhexyl p - me thoxy cinnamate [5466-77-3] 
were suspended in 100 g paraffin oil by warming, and 300 g lecithin-contg . 
vegetable oil, 400 g. olive oil, 100 g iso-Pr myristate, and 100 g 
purcillin oil were mixed with the suspension to give a sun-protecting oil. 
I and Me cinnamate [103-26-4] administered orally to rats inhibited 
dextran edema by 37 and 35%, resp., UV edema in hairless mice by 71 and 
68%, resp., after 63 h. UV erythema was inhibited 55 and 54% by 5%. 
tinctures of these compds . , resp. 
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ABSTRACTED-PUB-NO: BE 843536A 
BASIC-ABSTRACT: 

Sunscreening compsns. for use on the body contain 

the usual UV filters (I) and 

additionally a 1-6C alkyl cinnamate (II), esp. ethyl 

cinnamate. Typically (I) 

and (II) are both 1-10 esp. 2-6 % of the compsn. 

(II) are antiinflammatories and protect against 

Sunstroke. Thus it is possible 

to use (I) which do not absorb all the light which is 

responsible for tanning 

(and simultaneously for erythema). 

A suitable (I) is 3-(p-methylbenzylidene)-0, 
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L-campher. In an example 40g this 

cpd. and 50g ethyl cinnamate were combined with 

720g usual ointment base 

components, then blended with water, borax and 

methyl p-hydroxybenzoate to give 

an anti-sunburn creax. 
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Basic Abstract Text - ABTX (1): 

Sunscreening compsns. for use on the body contain 
the usual UV filters (I) 

and additionally a 1-6C alkyl cinnamate (II), esp. 
ethyl cinnamate. Typically 

(I) and (II) are both 1-10 esp. 2-6 % of the compsn. 
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Die vorliegende Erfindung bezieht sich auf ein Sonnen- 
schutzmittel fur die menschliche Haut auf Basis einer Kombi- 
nation von UV-Filtersubstanzen und als Entziindungshemmer 
wirkenden Zimtsaureestern. 

Es ist bereits bekannt, in Sonnenschutzmitteln fiir die 
menschliche Haut als UV-Filtersubstanzen die unterschiedlich- 
sten chemischen Verbindungen einzusetzen, die die Erythem- 
erzeugenden Strahlen mit Wellenlangen von 285-320 mm 
moglichst weitgehend absorbieren. Da die menschliche Haut 
das Erythembildungsmaximum unter Einwirkung von Sonnen- 
strahlen des Wellenlangenbereiches um ca. 308 nm aufweist, 
sollten die Extinktionsmaxima guter kosmetischer UV-Filter- 
substanzen gleichfalls bei dieser Wellenlange liegen. Da aber 
die Strahlung dieses Wellenlangenbereiches auch die langan- 
haltende indirekte Pigmentierung auslost, muss zur Erzielung 
der erwiinschten Hautbraunung noch ein Teil dieser Strahlen 
in die Haut gelangen, so dass das Auftreten eines Sonnenbran- 
des nicht vollstandig vermieden werden kann. 

Es bestand daher die Aufgabe, Zusatzmittel aufzufinden, 
die es ermoglichen, den auch bei Anwendung von Sonnen- 
schutzmitteln mit einem Gehalt an UV-Filtersubstanzen auf- 
tretenden Sonnenbrand wirkungsvoll zu verringem, ohne die 
fiir die Hautbraunung erforderlichen Strahlen vollstandig zu 
absorbieren. 

Diese Aufgabe wurde durch das erfindungsgemasse Sonnen- 
schutzmittel gelost, das neben iiblichen UV-Filtersubstanzen 
zusatzlich Zimtsaureester der Formel 


<0)-CH = 


CH-COOR, 


in der R einen Alkylrest mit 1-6 Kohlenstoff atomen darstellt, 
enthalt. 

Als geeignete Zimtsaureester sind der Zimtsauremeth- 
ylester, Zimtsaureathylester, Zimtsaurepropylester, Zimt- 
saureisoprqpylester, Ziratsaure-n-butylester, Zimtsaure- 
isobutylester, Zimtsaure-sek.-butylester, Zimtsaure-tert.- 
butylester, Zimtsaure-1-, Zimtsaure-2-, Zimtsaure-3-hex- 
yiester, Zimtsaureisohexylester, Zimtsaure-2-athyl-butyl- 
ester zu nennen. Besondere Bedeutung kommt dabei dem 
Zimtsaureathylester aufgrund seiner starksten erythemhem- 
menden Wirkungzu. 

Als kosmetische UV-Filter sind die im erfindungsgemassen 
Mittel enthaltenen Zimtsaureester im Gegensatz zu den kern- 
substituierten Zimtsaurederivaten nicht geeignet, da ihr 
Absorptionsmaximum bei 270 nm liegt. Durch ihre ausgeprag- 
ten UV-erythemhemmenden Eigenschaften sind die beschrie- 
benen Zimtsaureester jedoch in der Lage, den Sonnenbrand, 
der auch bei Anwendung von Sonnenschutzmitteln mit UV- 
Filterstoffen auftritt, wirksam zu verringem, ohne das fiir die 
Hautbraunung erforderliche UV-Licht zu absorbieren. Eine 
Kombination der beschriebenen Zimtsaureester mit iiblichen 
UV-Rltersubstanzen oder gegebenenfalls auch abdeckenden 
Substanzen ist daher fiir die gef ahrlose Hautbraunung das 
ideale Sonnenschutzmittel. 

Die im erfindungsgemassen Mittel enthaltenen Zimtsaure- 
ester sind literaturbekannte Verbindungen. Ihre Herstellung 
kann nach allgemein bekannten Verfahren, z. B. durch Umset- 
zung von Zimtsaurechlorid mit den entsprechenden Alkoho- 
len, erfolgen. 

Bei dem Einsatz in Sonnenschutzmitteln, die zur Verhiitung 
des Sonnenbrandes dienen, werden die beschriebenen Zimt- 
saureester in Kombination mit iiblichen UV-Filtersubstanzen 
benutzt, wie zum Beispiel 
p-Aminobenzoesaureathylester, 
-propylester, 
-butylester, 


-isobutylester, 
-monoglycerinester, 

p-Dimethylaminobenzoesaureathylester, 
-amylester, 
s p-Diathylaminobenzoesaureathylester, 
-amylester, 

Salicylsauremethylester, 
-homomethylester, 
-athylenglykolester, 
io -glycerinester, 
-2-athylhexylester, 
-tert. -butylester, 
-bornylester, 
-phenylester, 
is Triathanolammoniumsalz der Salicylsaure, 
Anthranilsauremethylester, 
-bornylester, 

p-Methoxyzimtsaure-3-athoxyathylester, 
-2-athylhexylester, 
20 p-Acetamidozimtsaure-isopropylester, 
2,2 / -Dihydroxy-4 > 4'-dimethoxybenzophenon, 
2-Hydroxy-4-methoxybenzophenon, 
2-Hydroxy-4-n-octoxy-benzophenon, 
4-Phenylbenzophenon, 
25 2-Hydroxy-4-methoxy-benzophenon-5-sulfonsaure, 
4-Phenylbenzophenon-2-carbonsaure-isooctylester, 
7-Athylamino-4-methylcumarin, 
7,8-Dihydroxycumarin, 
6,7-Dihydroxycumarin, 
30 7-Hydroxycumarin, 
4-MethyI-7-hydroxycumarin, 

2- Phenylbenzimidazol-5-sulfonsaure, 
Natrium-S^-dimethoxyphenylglyoxylat, 
Butylbenzalaceton, 

35 Benzalacetophenon, 

3- Benzyliden-D,L-campher, 

3-(p-Methylbenzyliden)-D,L-campher und Urocaninsaure. 

Bevorzugte Kombinationen fiir das erfindungsgemasse 
40 Sonnenschutzmittel stellen solche von Zimtsaureathylester 
mit den als UV-Filtersubstanzen wirkenden p-Methoxyzimt- 
saure-2-athylhexylester, 3-(p-Methyl-benzyliden)-D,L- 
campher, p-DimethyIamino-benzoesaure-2-athyIhexylester 
dar. 

45 Bei dem Einsatz als entziindungshemmende Substanzen 
konnen die Zimtsaureester in iibliche wassrige, alkoholische, 
emulsionsartige, olige oder pastose Sonnenschutzmittel auf 
Basis von UV-Filtersubstanzen eingeaibeitet werden, bei- 
spielsweise in Mengen von 1 bis 10 Gewichtsprozent, vorzugs- 

50 weise 2 bis 6 Gewichtsprozent, bezogen auf den gesamten 
Ansatz des Sonnenschutzmittels. Die Menge der UV-Filter- 
substanzen betragt im erfindungsgemassen Sonnenschutzmittel 
beispielsweise 1 bis 10 Gewichtsprozent, vorzugsweise 2 bis 6 
Gewichtsprozent, bezogen auf das gesamte Sonnenschutzmit- 

55 tel. 

Die nachfolgenden Beispiele sollen den Gegenstand der 
Erfindung naher erlautertn. 

Die nachfolgenden Ausfiihrungen sollen die entziindungs- 
hemmenden Eigenschaften der im erfindungsgemassen Mittel 
60 enthaltenen Zimtsaureester sowie deren Eignung fur Sonnen- 
schutzmittel aufzeigen. 

Als Versuchssubstanzen fiir die Teste dienten: 

A: Zimtsaureathylester 
65 B: Zimtsauremethylester 

Als Pruning zur Beurteilung der Verbindungen beziiglich 
ihrer Eignung zur Hemmung der durch einen Sonnenbrand 
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hervorgerufenen Entziindungen wurde der Rattenpfotchen- 
Test verwendet, wie er von F. Kemper in der Zeitschrift « Arz- 
neimitte!forschung» 10 (1960), Seite 777 beschrieben ist. Zur 
Erzeugung des Odems wurde den Versuchtstieren 0,1 ml 6 
gew.%ige Dextranlosung in die rechte Hinterpfote ca. 5 mm 
tief zwischen der zweiten und dritten Zehe injiziert. Wahrend 
den Kontrolltieren nur die Dextranlosung verabfolgt wurde, 
erhielten die Versuchstiere 30 Minuten vor deren Injektion die 
Pnifsubstanzen in der in der Tabelle angegebenen Menge per 
os verabreicht. Das Volumen der Pfoten wurde mit dem von F. 
Kemper und G. Amelin in der «Zeitschrift fur die gesamte 
experimentelle Medizin» 131 (1959), Seite 407 naher 
beschriebenen elektrischen Volumen-Messgerat bestimmt. Die 
Messungen erfolgten 30 Minuten vor Injektionen der Dextran- 
losung, d. h. zur Zeit der Verabreichung der Pnifsubstanzen ah 
die Versuchstiere und 30 Minuten nach der Injektion der 
Dextranlosung. Zum Vergleich wurde stets die linke unbehan- 
delte Pfote zu den genannten Zeiten mitgemessen. Aus den 
Werten fiir die Schwellung bei Tieren, die mit der Pnifsubstanz 
behandelt worden waren und unbehandelten Tieren 30 Minu- 
ten nach der Dextraninjektion errechnete sich der Grad der 
Hemmung des Odems in Prozent derjenigen Schwellung, die 
bei Tieren auf trat, die keine Pnifsubstanz erhalten hatten. 

Aufgrund allgemeiner Eif ahrungen konnen die Ergebnisse 
des Rattenpfotchen-Tests als Grundlage fiir die Beurteilung 
einer Verbindung als Sbnnenbrandbekampfungsmittel dienen. 
Ferner wurde ein UV-Test an haarlosen Mausen durchgefiihrt, 
der gleichfalls eine Aussage iiber die Brauchbarkeit der Sub- 
stanzen als Sonnenbrandbekampfungsmittel gestattet. Die 
haarlosen Mause wurden am Riicken mit einer UV-Lampe aus 
60 cm Entfernung 30 Minuten lang bestrahlt, wodurch eine 
Hautentziindung ausgelost wurde. Bei den Versuchstieren 
erfolgte die Verabreichung der Pnifsubstanzen cutan als 5 
gew.%ige Losung in Vaseline im Anschluss an die Bestrah- 
lung, wahrend die Kontrolltiere keine Nachbehandlung erhiel- 
ten. Die Dosierung der Pnifsubstanzen war die gleiche wie im 
Rattenpf otchen-Test. Der Grad der Odembildung wurde 


durch Messung der Hautfaltendicke nach 30 Stunden 
bestimmt. Aus dem Vergleich der Veranderung der Hautfal- 
tendicke durch die Bestrahlung bei behandelten Versuchstie- 
ren mit der Veranderung der Hautfaltendicke bei Tieren, die 
s zwar bestrahlt, aber nicht behandelt wurden, wurde der Grad 
der prozentiialen Hemmung des Erythems bestimmt, der in 
der nachfolgenden Tabelle angegeben ist. 

Als weitere Priif ung wurde der UV-Erythemtest an Meer- 
schweinchen vorgenommen. Zu diesem Zweck wird der Riik- 

io ken der Versuchstiere durch Scheren und Behandeln mit einer 
Enthaarungscreme von Haaren befreit. Die Versuchstiere 
werden dann 8 Minuten lang bestrahlt und im Anschluss an die 
Bestrahlung auf den markierten Testfeldern mit den Testlo- 
sungen oder Salben behandelt. Nach 30 Minuten erfolgt der 

is zweite Auftrag, die dritte und die folgenden Behandlungen 
folgen nach jeweils 60 Minuten. Nach 6 Stunden ab Bestrah- 
lung werden die Tiere abgewaschen, getrocknet und visuell 
bewertet Die Auswertung wird am nachsten Morgen wieder- 

* holt und aus beiden Auswertungen der Mittelwert fur jede 

20 Substanz berechnet. Dabei werden als bestrahlte und unbehan- 
delte Kontrollpunkte die beiden Bestrahlungsflecken direkt 
hinter den Ohren gewahlt. Deren Rotungsintensitat wird gleich 
0 gesetzt. Verschwinden der Rotung bei den behandelten 
Stellen wird mit Pluspunkten bis + 4 (kein Fleck mehr 

25 erkennbar) und Verstarkung der Rotung mit Minuspunkten bis 
-4 (Blasenbildung) bewertet. Die Summe der Bewertungen 
aus beiden Auswertungen, ins Verhaltnis gesetzt zur Tierzahl 
mal 4 als Hdchsterreichbarem (= 100%), ergibt den prozen- 
tualen Hemmwert der Substanz. Die auf diese Weise ermittel- 

30 ten Hemmwerte sind in nachfolgender Tabelle unter der 
Rubrik «UV-Erythem Meerschweinchen» aufgefiihrt. Die 
Applikation der Testsubstanzen erfolgte als 5 gew.%ige 
Losung, und zwar einmal in einer Tinktur aus Athanol, Oli- 
venol, Aceton 1:1:2, zum anderen in Lanolincreme. 

35 Bei den - wie vorbeschrieben - durchgefuhrten Untersu- 
chungen wurden fur die Pnifsubstanzen die in nachstehender 
Tabelle aufgefiihrten Werte ermittelt. 


Entziindungshemmende Eigenschaf ten von Zimtsaurealkylestern 


Substanz 

Rattenpfotentest 

Dextranddera 

UV-Cdem haarlose Maus 

UV-Erythem Meerschw. 


Dosis p.o. mg/kg 

Hemmung (%) 

Hemmung {%) 

5% Tinktur 5% Lanolinpreme 




nach 30 h nach 48 h 

Hemmung (%) Hemmung (%) 

A 


37 

71 47 

55 57 

B 

lg/kg 

35 

68 43 

54 53 


Nachfolgend werden noch einige Beispiele fiir Ausf iihrungs- 
formen des erfindungsgemassen Sonnenschutzmittels mit 
einem Gehalt an Zimtsaurealkylestern und UV-Filtersubstan- 
zen aufgefiihrt. 

1. Zur Herstellung eines Sonnenschutzols werden 
40 g Zimtsaureathylester 

40 g p-Methoxyzimtsaure-2-athylhexylester 
unter Erwarmen feinst in 100 g Paraffindl suspendiert, und 
danach wird bei ca. 25 °C mit den folgenden weiteren Bestand- 
teilen 

300 g lecithinhaltiges Pflanzendl 
400 g Olivendl 
100 g Isopropylmyristinat 
100gPurcellin61 
innigst vermischt. 

2. Zur Herstellung einer Sonnenschutzcreme werden 
40 g Glycerinmonostearat 

160 g Bienenwachs 
420 g Mineralol 
50 g Ceresin 


50 g einer Absorptionsbase auf Basis von Cholesterin, 

Bienenwachs, Stearylalkohol und Vaseline 
50 g Zimtsaureathylester 
40 g 3-(p-Methyl-benzyliden)-D,L-campher 
so bei 65 °C zusammengeschmolzen. In diese warme Mischung 
wird ein auf die gleiche Temperatur erwarmtes Gemisch von 
247gWasser 
13gBorax 
2 gp-Oxybenzoesauremethylester 


unter starkem Riihren eingearbeitet, und die erhaltene Creme 
wird bis zum Erreichen der Zimmertemperatur weiter geriihrt. 
3.) Zur Herstellung einer Sonnenschutzemulsion wird in ein 
6o auf ca. 80°C erwarmtes Gemisch von 


20 g Glycerinmonostearat 

70 g Stearinsaure 

30gOlsaure 

20gCetylalkohol 

40 g Zimtsaureathylester 

40 g p-Dimethylamino-benzoesaure-2-athylhexylester 
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unter heftigem Ruhren eine Mischung von 800 g Wasser 10 e 

Glycerin und 9 g Triathanolamin gegeben. Anschliessend wird 

die erhaltene Lotion kaltgeriihrt. 
Vorstehende Emulsion lasst sich auch unter Mitverwendun* 

ernes Treibgases im Verhaltnis 80 Teile Lotion:20 Teilen 

Ireibgas in Aerosolform verpacken. 

Anstelle des in den vorgenannten Rezepturen eingesetzten 
Zimtsaureathylesters konnen auch die anderen vorstehend 
aufgefuhrten Zimtsaurealkylester verwendet werden, und an 
die Stelle der in den Rezepturen genannten UV-Filtersubstan- 
zen konnen auch die anderen aufgefuhrten UV-Flltersubstan- 
zen treten. 


/O VcH=CH-COOR, 


P ATENTAN SPRUCH 
Sonnenschutzmittel fur die menschltche Haut auf Basis von 
UV-FiItersubstanzen, gekennzeichnet durch einen zusatzlichen 
Gehalt an Zimtsaureestern der Formel 


in der R einen Alkylrest mit 1-6 Kohlenstoffatomen darstellt. 

UNTERANSPRCCHE 

1. Sonnenschutzmittel nach Patentanspruch, dadurch 
gekennzeichnet, dass es die Zimtsaurealkylester in einer 
Menge von 1 bis 10 Gewichtsprozent, vorzugsweise 2 bis 6 

io Gewichtsprozent, und die UV-Filtersubstanzen in einer Menge 
von 1 bis 10 Gewichtsprozent, vorzugsweise 2 bis 6 Gewichts- 
prozent, bezogen auf das gesamte Sonnenschutzmittel, enthalt 

2. Sonnenschutzmittel nach Unteranspruch 1, dadurch 
gekennzeichnet, dass es Zimtsaureathylester enthalt 

is 3. Sonnenschutzmittel nach Unteranspruch 2 dadurch 
gekennzeichnet, dass es die Zimtsaureathylester in Kombina- 
tion mit p-Methoxyzimtsaure-2-athylhexylester oder 3-fp- 
MethylbenzyIiden)-D,L-campher oder p-Dimethylamino- 
benzoesaure-2-athylhexylester als UV-Filtersubstanz enthalt 
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